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論文の内容の要旨
（目的）
　従来，末期まで左心室心筋の収縮能が保たれるとされてきた肥大型心筋症（HCM）の中に，一部左室収縮障
害から心不全を発症するもの（拡張相肥大型心筋症）の存在が，近年明らかにされてきた。本研究は典型的な肥
大型心筋症と判断された症例にイソプロテレノール（ISP）負荷心エコー図を施行し，長期予後を追跡すること
により，後の心機能の変化及び臨床像との関連を検討し，肥大型心筋症のうち，将来拡張相肥大型心筋症へ移行
するものの特徴を初期に明らかにすることを試みた。
（対象と方法）
　対象は筑波大学附属病院において，各種検査法を用いて診断された肥大型心筋症垂4例のうち，心エコー図が良
好に記録され，定期的な経過観察を行い得た18例（男性ユ4例，女性4例年齢40～70歳　平均54歳）である。なお，
既往歴にうっ血性心不全，虚血性心疾患，心房細動のあるもの，糖尿病の合併，血圧コントロニル不良，アルコー
ル多飲例などは除いた。
（方法）
　患者を暗所に安静臥床とし，ISP　O．02μg／kg／分を5分間静脈内投与し，安静時および投与直後に心エコーを
用いて左室内径短縮率（FS）を計測した。その値からISP投与によるFSの変化（△FS）を算出し，対象を正常
対照における△FSの“㎜ean－2SD”である7％を基準として反応良好群（△FS≧7％）と反応不良群（△FS＜
7％）に分類した。その後，臨床所見及び心エコー所見を含む各種臨床検査などに関して2～10年（平均5．4年）
にわたり経過観察を行った。
（結果）
　観察開始時のISP負荷心エコー図により，反応良好群14例，反応不良群4例であった。反応良好群と反応不良
群の聞には，年齢，性，胸痛の既往，経遇中の投薬内容，安静時の心電図，脈拍，血圧に有意差はなかった。
　又，両群の心室中隔壁厚と左室後壁厚にも差はなく，両群のFSにも有意差はなかったが，左室拡張終期径（睨）
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は反応不良群で有意に小さかった。ISP負荷により両群とも脈拍数は同程度に上昇したが，収縮期血圧は反応不
良群でむしろ低下した。
　経過中，反応良好群はDd，FS，中隔壁厚，後壁厚に変化はなかった。しかし反応不良群ではDdは増加，FS
は減少，中隔壁厚の非薄化が認められた。
　最終的に反応不良群の全例が5㎜以上のDdの拡張と5％以上のFSの低下を示し，ユ例がうっ血性心不全を
発症，2例に伝導障害が出現した。反応良好群では，左室の形態，機能に変化は認められず，臨床症状も悪化し
なかった。
　原発性心筋症の家族歴は反応良好群14例中3例，反応不良群4例中2例に認められたが，両群に有意差はなかっ
た。
（考察）
　HCMと診断された18例の申の4例がISP負荷に対し低反応を示し，観察開始時にすでに左室内径の狭小化，
心収縮力の低下が認められた。その全例が観察期間申に左室の拡張と収縮力の一層の低下が見られた。従来，こ
のような拡張肥大型心筋症は心筋虚血が関与していることが指摘されていたが，本研究では，心機能の悪化と心
筋虚血を示唆する症状，臨床所見との関連はなかった。したがって拡張相肥大型心筋症には心筋虚血の関与がな
い症例があると考えられる。本検討の反応不良群は早期からISPに対する反応が低下していることなどから，拡
張相肥大型心筋症と収縮蛋白異常との関連が示唆される。この点に関しては遺伝子異常の関与も考えられた。
審査の結果の要旨
　本研究は本学のみならず関連病院とのネットワークにより症例を集め，丹念な観察を長期にわたって継続した
ことから得られたもので，従来独立した疾患と考えられてきた肥大型心筋症，拡張型心筋症について，経年的な
心エコー検査所見の観察によって肥大型から拡張型への移行を確認し，報告したものである。しかもその移行の
予測をインプロテレノール負荷心エコー図法という比較的簡易な方法で可能にしうる見通しを示したことは，本
疾患の病態，原因，予後の解明に大きく貢献するものである。
　よって，著者は博士（医学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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